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RESUME

La fluoroacétanudation électrochimique des 1-Alkylindénes (CH3CN, E3N,
3HF) a conduit & la formation de faibles proportions de produits difluorés. Nous avons
alors réalisé la difluoration électrochimique dans EtgN, 3HF/CH2Cly, les produits
difluorés deviennent donc majoritaires. Une étude stéréochimique des diastéréoisomeres
obtenus a été faite par RMN ]H, 13¢C et 19F.

ABSTRACT

The electrochemical fluoroacetamidation of 1-Alkylindene (CH3CN, E3N,
3HF), gave small amounts of difluorinated products. The electrochemical difluorination
in EtaN, 3HF/CH7Cly have been achieved, and the difluorinated became the major
[lagoducts formed. The diastereoisomers obtained were identified by NMR!H, 13C and

F.

1- INTRODUCTION :

[l est connu que 'addition de deux nucléophiles sur une insaturation est difficile a
réaliser. Nous avons déja fait I'électrosynthése de fluoroacétamides indaniques(1) dans
I'acétonitrile en présence de l'agent fluorant Et3N,3HF et il y a eu formation de faibles
quantités de produits difluorés, Des ¢lectrolyses de 1--butyl, 1-isopropyl et 1-
éthylindénes ont été réalisées en solution dans le chlorure de méthyléne. Dans ce cas les
difluorures sont les produits majoritaires de la réaction, et leur séparation devient plus
aisée.

[l estdrappeler que certains produits difluorés ont été preparés difficilement tel
que le difluoroindane, en utilisant comme agent fluorant XzF2 (2) ou F3 (3) a -78°C. Ces
réactifs sont colteux et dangereux a manipuler.
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Il - RESULTATS ET DISCUSSION :

La difluoration des 1-alkylindénes a éié réalisée dans CHoCly comine solvant
et Et3N, 3HF comme agent fluorant.

Les résultats obtenus sont rassemblés dans le Tableau 111 apparait que les
isoméres rajoritaires formés sont les mémes que ceux formés en solution dans CH3CN.

Les produits sont isolés par chromatographic sur colonne de silice et la

configuration des diastéréoisomeres est déterminée a partir de leur caracténistiques de
RMNIH, 13C et 19F.

Dans le cas du l-t-butyl et du l-isopropylindéne, il ne se forme que deux

diastéréoisomeres dont les proportions ne sont pas trés différentes.

La fluoration électrochimique dans le chlorure de méthyléne des l-alkylindénes
se fait selon le mécanisme suivant :
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Parmi les quatre diastéréoisoméres possibles, seuls les stéréoisomeres A et B se
forment quand R est un groupement t= butyle ou un isopropyle.
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Neéanmoins dans tous les cas, il y en a un qui reste majoritaire, il s'agit du
steréoisomére qui correspond @ un arrangement trans du groupement alkyle par rapport a
I3 et un arrangement cis de F| par rapport 4 F5 (diastérioisomére A).

La diminution de la stéréosélectivité des difluorures par rapport i celle observée
dans le cas des fluoroacétamides nous parait liée 4 la possibilité, pour les molécules de
HF lices par liaisons hydrogéne au fluor (puisque le nuclcophile est Hy F3) du cation 3
fluoré intermédiaire, d'attaquer par les deux faces.

N :

F—H

Comme c'est le. cas pour la fluoroacétamidation (1) la difluoration
électrochimique impliquerait une réaction entre especes adsorbées.
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11 - IDENTIFICATION :

L'identification des produits difluorés formés a été faite partir de leur
caractéristiques spectrales de RMNTH, 13C et 19F. Ces caractéristiques sont regroupees
dans les Tableaux 2 et 3.

Pour le produit majoritaire 1A (R=tbu), 2A (R=isoPr) ou 3A (R=Et) la constante
de couplage "JH1F2 proche de 5 Hz est en accord avec celle donnée par Zupan (2) pour
un arrangement trans de ces deux atomes.

On constate par ailleurs un couplage j-]E‘nIFZ nul (Cy4 est l'atome de carbone de R
directement lié au cycle), ce qui est en accord avec un arrangement trans de R par rapport
a Fa, (C4C3C9F7 = 907). Par conscquent nous attribuons la structure ou Fo est en
position cis par rapport 4 F| et en position trans par rapport a R aux diastéréoisomercs
1A2A el 3A

Dans le cas du produit 1B (R=tbu), 2B (R=isoPr) et 3B (R=FEt), la constante de
couplage joIFE a pour valeur 18 Hz (R=isoPr), 11 Hz (R=tbu) et 17 Hz (R=Et) donc
proche de celle atribuée par Zupan (2) et Mernitt (3) pour le 1,2-difluoroindane trans
(PJH1F2 = 17 Hz). De plus l'existence d'un couplage longue distance HIH3F1 de l'ordre
de 3 Hz placerait ces deux atomes H3 et Fy dans un arrangement en "M" ou "W", par
suite, ils sont en cis.

On constate par ailleurs un couplage 31C4F2 de l'ordre de 2 Hz petit, qui nous
permet d'attribuer un arrangement cis de Fp par rapport a R (l'angle diédre CqC3C ok est
inférieur 4 90°).

Dans le cas ol R est un éthyl, un troisiéme isomere 3C se forme. Il apparait dans
cel isomere un couplage BJHIFZ épal 4 10 Hz done proche de la valeur proposee par
Merritt (3) (BJHIFZ = 7 Hz) dans le cas du 1,2-difluoroindane cis. De plus l'existence
d'un couplage important ° JC4F2 égal a 22 Hz nous permet de placer le groupement Et en
position cis par rapport a l'atome Fp (C2C3C 1F2=0) la structure qu'on peut donc attribuer
4 ce roisiéme isomére est celle qui correspond & un arrangement cis F/Fp et cis Fa/R.

Enfin le quatriéme isomere 3D ne peut avoir que la configuration qui correspond
a un arrangement trans F/F2 et un arrangement trans Fa/R.

IV - PARTIE EXPERIMENTALE :

La technigue opératoire génerale a ete déerite précédemment (4). Les produits
sont commerciaux sauf les 1-alkylindénes qui ont été synthétisés selon les donnees de la
littérature (5). Les électrolyses ont ¢ié arrétees apres passage de 2 Faradays/mole.

Le traitement de brut réactionnel comprend sa neutralisation avec 50 ml d'une
solution aqueuse saturée de NaHCO3, puis I'évaporation du solvant sous wvide &
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température ambiante. On  effeciue ensuite une extraction au chlorure de méthyléne
(3x50 ml),

Les bruts délectrolyses sont chromatographiés sur .colonne de silice. Le
pourcentage de conversion est defint par le rapport (multiphié par 100) entre le nombre de
moles de produits aprés chromatographie et le nombre de moles de substrat ayant réagi.

Les spectres de RMNIH ont été effectués en solution dans CDCl3 sur un appareil
VARIAN EM 360 et sur un appareil BRUCKER AL 250 opérant respectivement & 60
et 250 MHz. Les spectres des dénivés difluorés de 'éthylindéne ont été enregistrés sur un
appareil BRUCKER fonctionnant a 300 MHz.

Les signaux décrits sonl exprimés en parties par millions (ppm) par rapport au
TMS pris comine référence interne.
Les spectres de RMN 19F et 13C ont été réalisés en solution dans CDCl,

respectivement sur un appareil BRUCKER WP80 (75,38 MHz) et sur un appareil
BRUCKER AL 200 (50,32 MHz).

Pour la RMN 19F, les signaux sont rapportés en valeurs de déplacements
chimiques (ppm) par rapport 8 CFCl3 pris comme référence interne.

IV.1 = Electrolyse du 1-iButylindene :

800 mg (5 mmoles) de 1-tbutylindéne en solution dans 50 ml CH2Cly contenant
2,6 g de Et3N,3HF sont électrolysés a 2,5 V (vs SCE), le brut est chromatographié sur
L0 g de silice et sont obtenus par élution & I'éther de pétrole;17 myg de 1-tbutylindéne non
convert, 311 mg de dérivé difluoré majontaire 1A et 393 mp de dérivé difluoré
minoritaire 1B,

IV.2 - Electrolyse du I-isopropylindéne ;

752 mg (5 mmoles) de 1-isopropylindene en solution dans 50 ml de chlorure de
méthyléne contenant 2,16 g de EtaN,3HF sont électrolysés a 1,7 WV (vs SEC).

Le brut a ¢té chromatographié sur 40 g de silice. Sont obtenus par élution a 'éther
de petrole 44 my de produit ditffuore 2A, 14,7 mg d'un produit monofluoré, 53,3 mg de
produits non identifiés puis 45 mg de l'autre produit difluore 2B et enfin 455 mg d'un
melange complexe elué a l'ether éthyhque pur,

Les dérivés difluorés obtenus sont dosés dans le brut par RMNI9F en utilisant
comme étalon interne CgH5CF4.
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IV.3 - Electrolyse du 1-éthylindéne :

720 mg (5 mmoles) de 1-éthylindéne en solution dans 50 ml contenant 2,65 g de
Et3N,3HF sont électrolysés a 1,6 V (vs SEC), 587 mg du brut ont été chromatographiés
sur 23 g de silice. On obtient, par élution a I'éther de péwole 118 mg d'un mélange de
deux produits difluorés 3A et 3C puis 112 mg d'un mélange de deux autres produits
difluorés 3B et 3D, 30 mg d'un monofluoré et enfin 70 mg de produits non identifiés.

Les deux dérivés difluorés obtenus dans le mélange ont éié dosés par RMN 9%
en utilisant comme étalon interne CgHsCF5.

Tableau 1 : Pourcentages relatifs et de conversion des produits obtenus par
électrolyses des 1-alkylindénes dans EtzN,3HF/CH2Cl5.
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Tableau 2 ; Caractéristiques spectrales 'H et '9F des 3-alkyl-1,2-difluoroindanes,
B R|  aHy 5Hg 5H3 autres & 2, 3 4,
B Bu| 58(ddd) 513(dm) 3.27(dm) Ac=743 HiFga62  HyFget) FyHy=0
,;-«H,_}-'-- CHy=1,00(s) HaF 5250 Hat =6
Or Hin @ Fy=194(ad) HyHyed,4
A N W Foym 197 chehl) HaF =7
== FyFgst
iPr| 5.75(dl)y 501dddd  3.5(dm)  as=72m) HyF (=543 HyFoe5 FyHy=1
=2, 29(M) HoF =505 HaF4n175 FoHy=0
GH=0,83(d) HgHy=4,2
(REN HaF =15
b Fy =180, 3{g00) H,H, =60
i F =199, 3{cddl) HaHy=4.5
FyFy=8
FIH_-!H
Et| 578{gdd)y 4,92(dddy 3.52M)  ar=72204) HyFn5T6  HyFgei54 FyH3=1
CHy=2,08(M] HaFpe500  HaFo=157
ChHa=1,16(1) HyHy =35
o Fy =187 32(dd) HaF (=168
e Fo =200, 1 1{dekdd) H4H,=6
| FyFo=7.28
, 'Bu/| 5.90(ddd)  5,23(dm) 3,07(dm) Ar=1.53 HiFy=s2  HyFyea0 Faty<d |
g CHg=1,10z) HoF 4=50 HyF5=30
" L, & F =1 T2(dd) HoHy <2
" b F 5=152{ddd) HoF =17
ﬂ H3H2=2.9
FyFasT
iPr| 598(ddd) 5.21dddd 3.21(dq} ar=7.3m) H{F(=557  H(F3=182  FyHa=375
Hy=2,29(m) HoFs51 8 HiF=248  HHay=13
H3=0,85(d) HyHy=3,3
1,144 HoF =185
& Fy=176.5(ddd) Hahly=4.3
h Fy= 186, 2{ddid) HgHyes
FyFo=55
HyHa=5,9
Et| 6,04{ddd) 513dddd 3.22dddd Ar=7 20m HiF(=860 W Fa=17 Fykiy=3
CHa=1, 1401} HoFoe621  HaFy=20.7
CHo=1,77 (M) HoHy=3.5
@ Fy%177,53(ddd) HgF {219
@ F oy 188, 0l cicede) HgHys6
Hy.Chig=8
FiFp=8.4
r_ El} 5,63(ddd) 5,31dddd 3,12(M) ar=750M HyF 56 HyFaed
ro Lan: CHy=1, 160 HoFo=512  HgFge29
O " CH=1,77(M) HgHy =5
" 1 Fy=190,8(dl) HoF =7
€ O Fo=216,2{dedesd) HyHy=5
FiFgs8
; Et| 5,04(ddd) 543dddd 345 ar=7a5M H{F (=55 HyF=14,3
o H CHZ=1,15(1) HaFe512  HyFpe2489
O o CHy=2 06{M} HaHy=3
a4 & Fy=179,6(ddd) HoF =141
B @ F5=205,6{cdod) HgHy=65
FiFy=19
HyCHos?
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Tableau 3 ; Carﬂr'.tf:nsliqucs spectrales 13C des 3-alkyl-1,

D

2-difluoroindanes,

JORIRIMAL 135 A W.'I[":I'I:.{'THH\HQI T TUNISHE - Vel 1)) -

NYLL - JUIN 1990

i R|

ﬁc-l 502 503 autres & 1y 2 Jg 4
Bu| 93.4(dd) 92,97(dd) 59,5(dd) C4=32,6(d) CiFy"1882  CFpt44  Cofi-0 ¢, o0
e CHy=28,2(s) Cafg*190.7  CoF =156  C4fes
0 4= 137 6idd) CyF421R.5 C{F 6
" Cy=141,2{dd) Cafp70.8
4 € = 128.5{dd)
127,6(d)
1:26,9(dd)
128 5(s)
iPr| 91 9(d) 91.6(dd) 52 4(dd) € 4%27,7(s) CiFy=1854  CyFpn172 Cofy*0  CjF =55
CHy=20,8(s) CoFy=1848  Cof =153 C4F5=0
17.9(s) C3F5=10,1 CiF gt
C,=135,9(0d) G Fe7
Cy=142,9(0d)
G, =130,80d)
127,7(d)
125, 2(8)
124,8(s)
Et| 9551(dd) 91,23(dd) 471,31(dd) ¢ m2q5) CiFy™197  ©yF3=175  ¢4F =008
CHau11 4(s) CoF3=1845 G F mi5 CyFo=0
Ca=131,1{dd) CaFp=20
Cy=127,7(d)
. . Ca=126,4(0)
124, 4{dhd)
ItBu 100,1(dd) 98,3(dd) 59,5(dd) € 4=33 3(c) CoFm181.3 ¢y F =257 CaFy=2,1
Voo Yap CHy=26,4(s) CaFa®180.2  CoF =312 C4Fpe37
-u ' CaFg=20.2
B
iPr| 99.4(dd) 98,5(dd) 53,6(dd) C4=26,7(d) CiFy=1840  CF =234 CaFy=31  C/Fy<25
CHy=20,7{s) CoFp=1824  CyFy=287 CyFp=20
17,9(s) C3Fp#188  C Fp=25
€,=136.9(dd) CiFy=18.7 CF =7
Cp=142,1{dd)
C =130, 2(d)
Et| 92,5(dd) 82, 5(dd) 47, 5(dd) C4=22(s) CyFy=190 CyFp=15 CyFy=1
CHy=12(d) Cafz=192  CoFy=1s CgFp=0
' C4F =20
Et| 102,2(dd) 97,9(dd) 48,5(dd) c,4=2530) CyFy=1875  C,Fy=25 C4F 525
L e CHy=11,23(s) CoF2"1825  CoF,=27 C4Fp27
C4=127 B(dd) C,Fy=6 C,Font s
' €;=130,2(dd) CiFu25
c Cpr=125,2(d)
- 124,1(s)
~ Et] 97.3(dd) 96,9(dd) 47.2(dd) ¢ 4=21,59) CiFy=1875 CyFy=25 C3Fy=0
» i CHy=11,7{s) CoFa=i825 Cof (=20 CyFo=10
G C,=142 6(dd) C.Fi=10 T Fpe5
' B €=180,4(¢)
D 0 4,=125.5(dd)
) 124, 7(d)
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